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RESUMO:  Corticosteróides  são  de  largo  uso  na  prática  médica.  Porém,  apresentam  efeitos  colaterais,  que
condicionam um fator de risco para procedimentos cirúrgicos gastrointestinais. O presente estudo visou avaliar





análise morfométrica,  foi  realizada contagem de: células caliciformes  (CAL),  células absortivas  (ABS),  células
totais  (TOT =  CAL+ABS), mitoses  (MIT)  e  linfócitos  (LINF)  presentes  em  cada  cripta; mastócitos  (MAST)  na
submucosa. 
A avaliação histopatológica revelou infiltrado linfoplasmocitário, desorganização das criptas, presença de células
picnóticas,  ulcerações  na  mucosa;  edema,  congestão  vascular  e  linfática  na  submucosa.  Houve  diminuição
significante do número de CAL, ABS, TOT e LINF, aumento de MIT no grupo experimental e não alteração do
número de MAST. 








Os  corticosteróides  constituem  um  grupo  de  substâncias  de  relevante  importância  e  de  largo  uso  na  prática
médica. Entretanto, além de seus efeitos  terapêuticos, podem vir a apresentar efeitos colaterais  importantes,
capazes de proporcionar risco para procedimentos cirúrgicos1, 6,7.
Em estudos  experimentais  tem  sido  demonstrado  um aumento  de  incidência  de  complicações  pós­operatórias
em  espécimes  submetidos  a  administração  prolongada  de  corticosteróides,  como  por  exemplo:  infecções  e
deiscências  de  ferida  operatória  e  fístulas  em  anastomoses  digestivas1,8.  Encontram­se  sob  contínua
investigação  os  mecanismos  através  dos  quais  os  corticosteróides  podem  provocar  tais  intercorrências,  não
estando  claros,  ainda atualmente,  todos os  efeitos desencadeados pelos  corticóides nos  tecidos do organismo
humano ou de animais de experimentação3. Os mecanismos pelos quais os corticosteróides alteram os tecidos
do aparelho digestivo prejudicando sua cicatrização são ainda controversos e incertos9,11.
Avaliam­se  neste  estudo,  qualitativa  e  quantitativamente,  as  alterações  histológicas  da mucosa  e  submucosa
intestinal de cães submetidos a administração parenteral prolongada de corticosteróides, para que seja possível




A  investigação  foi  realizada  nas  dependências  do  Biotério  e  nos  laboratórios  da  Técnica  Cirúrgica  e  Cirurgia
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experimental,  submetidos  à  administração  intramuscular  diária  de  hemissuccinato  de  hidrocortisona,  doses
padronizadas de 500 mg (25 a 33 mg/Kg de peso/ dia), durante 30 dias.
No 30º dia de administração de corticosteróides os espécimes foram submetidos a procedimento cirúrgico para
obtenção de  fragmento cólico de espessura  total para avaliação. Os cães  foram sedados com acepromazina a
0,2%, por via intramuscular, dosagem de 0,2 mg/kg de peso. A anestesia foi proporcionada pela administração




Os segmentos  intestinais obtidos  foram  fixados em Bouin por 24 horas,  incluídos em parafina e submetidos a
preparo histológico. Foram obtidos 2 cortes de 5  m de espessura, corados pelo método Hematoxilina­Eosina
para avaliação de alterações histopatológicas.
Cortes  seriados  de  5    m  de  espessura  foram  utilizados  em  outros  métodos  de  coloração  para  verificações
diversas. Lâminas coradas pelo método de Ácido Periódico de Schiff  (PAS), seguida de coloração nuclear pela
Hematoxilina  de  Carazzi,  foram  utilizadas  para  a  análise  morfométrica  na  mucosa,  com  a  verificação  dos
seguintes  parâmetros  para  cada  cripta  de  mucosa  intestinal:  1)  células  caliciformes  (  CAL  );  2)  células
absortivas  (  ABS  );  3)  células  totais  (TOT  =  CAL+ABS  );  4)  figuras  de  mitose  (  MIT  )  e  5)  linfócitos
intraepiteliais (LINF ). Foram avaliadas 10 criptas mucosas a partir de cada espécime do experimento.
Lâminas  foram  preparadas  pelo método  de  Alcian  blue  pH  2.5,  com  coloração  nuclear  pela  Hematoxilina  de
Carazzi,  para  contagem  na  submucosa  de  mastócitos  (  MAST  )  por  campo.  Foram  analisados  10  campos
microscópicos  nos  tecidos  obtidos  de  cada  espécime  do  experimento,  com  aumento  estabelecido  para
observação de 528x.
Duas  lâminas  de  cada  espécime,  coradas  pelo  método  Hematoxilina­Eosina,  foram  observadas  por  2
patologistas,  de  forma  independente,  sem  conhecimento  prévio  dos  animais  componentes  dos  grupos  de
experimentação, para avaliação histopatológica das amostras intestinais.
Os  parâmetros  CAL,  ABS,  TOT,  MIT  e  LINF  foram  quantificados  na mucosa  de  10  criptas  de  cada  espécime,
selecionadas  aleatoriamente,  totalizando  150  criptas.  Somente  foram  consideradas  as  criptas  cujo  corte





As  variáveis  foram  analisadas  por  testes  estatísticos  não  paramétricos,  com  homogeneidade  de  cada  grupo






À  análise  histopatológica,  os  segmentos  cólicos  dos  animais  do  grupo  controle  apresentaram:  mucosa  com
revestimento epitelial preservado, constituído por células prismáticas de aspecto habitual; lâmina própria típica





No  grupo  experimental  observou­se  alteração  na  lâmina  própria  da  mucosa,  com  aumento  da  infiltração
linfoplasmocitária  e  predominância  de  plasmócitos.  Na mucosa,  em  alguns  casos,  foram  identificados:  colite
ulcerativa  com  pseudomembrana  de  fibrina,  agressão  do  epitélio  das  criptas,  presença  de  neutrófilos  e
ulceração superficial (Figs.1B e 2A). Na submucosa, também alterada, foram verificados edema com dilatação
linfática  e  vascular  e  aumento  do  infiltrado  linfoplasmocitário  (Fig.  2B).  A  camada  muscular  e  os  plexos
nervosos não apresentaram alterações, assemelhando­se às amostras do grupo controle.
 
 A  análise  quantitativa  das  variáveis  CAL,  ABS,  LINF,  MIT  e  MAST  evidenciou  heterogeneidade  em  ambos  os
grupos, predominante no grupo experimental.
A  quantificação  das  células  caliciformes  (CAL),  absortivas  (ABS)  e  totais  (TOT)  mostrou  redução
estatisticamente significante no grupo experimental em relação ao grupo controle (Fig. 5 e Tabela I).
 
Fig. 5. Média do número de  células  caliciformes  (Cal),  absortivas  (Abs) e  totais  (Tot) por  cripta  intestinal  em
cães dos grupos controle e teste. (p< 0,05)
 
 Tabela  I.  Média  de  células  caliciformes,  absortivas,  totais,  linfócitos  e mitoses  por  cripta  da mucosa
















Células totais* 240 194 ­19,2
Linfócitos* 17 11 ­35,3
























tecidos  dos  espécimes  do  grupo  experimental.  Observou­se,  de modo  geral,  presença  de  ulcerações,  reação
inflamatória aguda, fenômenos necróticos e abscessos na mucosa. Na submucosa, camada tissular fundamental
à  cicatrização  intestinal2,  evidenciou­se  vasocongestão,  edema  e  infiltrado  linfoplasmocitário  em  submucosa.
Nos  animais  do  grupo  controle  tais  eventos  não  foram  identificados.  Serosa,  camadas  musculares  e  plexos
nervosos apresentaram­se preservados e semelhantes nas amostras obtidas dos espécimes de ambos os grupos
sob experimentação.
É  possível  que  os  eventos  identificados  na  submucosa  intestinal  nos  espécimes  do  grupo  experimental
prejudiquem as condições  locais e sejam fator  importante no prejuízo da cicatrização  intestinal. As alterações
de mucosa  identificadas,  por  sua  vez,  são  passíveis  de  levar  a  deficiente  cicatrização  pelo  agravamento  das
condições  teciduais  locais.  São  escassas  descrições  sobre  a  histopatologia  intestinal  na  vigência  de
administração  de  corticosteróides;  há  resultados  controversos,  com  relato  de  infiltrado  polimorfonuclear
abundante11  coexistindo  com  descrições  de  tecidos  intestinais  sem  alterações  provocadas  pelo  uso  de
corticóides1.
Nas  avaliações  quantitativas  celulares  efetuadas  foi  observada  heterogeneidade  importante  no  grupo
experimental  em  relação  ao  grupo  controle,  o  que  pode  significar  resposta  individual  dos  espécimes  frente  à
administração dos corticóides, apesar da constância das doses ministradas.
Não  têm  sido  analisados  os  aspectos  histológicos  quantitativos  detalhados  da  mucosa  intestinal  de  cães













administradas,  substâncias  corticosteróides  são  conhecidos  agentes  imunossupressores14.  A  diminuição  do
número  linfocitário  na  mucosa  intestinal  dos  espécimes  pode  constituir  um  dos  mecanismos  de
imunocomprometimento provocado pelos corticóides ministrados.
Não ocorreu redução ou  incremento do número de mastócitos  identificados na submucosa da parede  intestinal
dos  espécimes  do  grupo  experimental  em  relação  aos  animais  do  grupo  controle.  Fato  não  concordante  com
outros  estudos  semelhantes,  em  que  o  uso  de  corticosteróides  foi  importante  para  a  redução  de  fenômenos
inflamatórios  intestinais  e  diminuição  da  concentração  local  de  mastócitos12,13.  Tal  discrepância  com  tais
relatos pode se dever a restrição da amostra do presente estudo ou ao fato de existir  intensa variabilidade na
contagem  de  mastócitos  em  diferentes  protocolos  na  dependência  do  método  histológico  para  avaliação
utilizado4.
Em suma, as alterações histopatológicas  identificadas evidenciaram importante processo destrutivo da mucosa
e  da  submucosa  intestinal  nos  espécimes  submetidos  a  administração  prolongada  de  corticosteróides.  As
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SUMMARY: Corticosteroids are  largely used  in  the medical practice. However,  they present  side effects,  that










presence  of  pictotic  cells,  ulcerations  in  the  mucosa;  edema,  vascular  and  lymphatic  congestion  in  the
submucosa. Analysis revealed: significant decrease of the number of GLO, ABS, TOT and LYMP, increase of MIT
in the experimental group and non alteration of the number of MAST.
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